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ている。本研究では Nec-7 が破骨細胞分化に与える影響について検証した。 
【方法】C57BL/6 マウス  (6～11 週齢 ) の骨髄細胞を採取し、macrophage 
colony-stimulating factor (M-CSF; 10 ng/ml) で刺激・培養することで破骨細
胞前駆細胞を得た。破骨細胞前駆細胞を receptor activator of nuclear factor 





【結果】 Nec-7 (1～3 μM) は濃度依存性に破骨細胞分化を抑制した。Nec-7 の






Nec-7 添加群では濃度依存性に RANK の発現低下が認められた。Nec-7 によ
る RANK 発現抑制が NFATc1 の発現抑制に寄与している可能性をさらに検
証するため、レンチウイルスを用いて RANK を破骨細胞前駆細胞に強制発現
させたところ、Nec-7 存在下での NFATc1 発現と破骨細胞分化が回復した。 









駆細胞を用い、ネクロスタチン-7 (Nec-7) が in vitro における RANKL 誘導
性破骨細胞分化を濃度依存性に抑制することを発見した。また破骨細胞分化
シグナルについて検討を行い、Nec-7 が分化初期に重要な  NF-κB や 
MAPK の活性には影響を及ぼさず、分化後期に重要な、破骨細胞分化の必須
転写因子 NFATc1 の発現を抑制することを明らかにした。このことから申
請者は  Nec-7 の  NFATc1 の発現維持機構への関与を検討し、Nec-7 が 
RANKL 受容体である RANK の発現を抑制することを見いだした。破骨細
胞前駆細胞への RANK の強制発現により、Nec-7 添加群の NFATc1 発現











要旨公開可能日：      年   月   日 以降 
